Новый подход к контролю качества лекарственных средств.

Общепринятый подход к контролю качества фармсубстанций и фармпрепаратов на их основе базируется на определении содержания активного вещества и небольшого числа известных примесей при использовании метода ВЭЖХ. 

Определение всего числа присутствующих в пробе образца примесей не представляется возможным в связи с невозможностью  выбора условий отделения примесей (число и состав которых в большинстве неизвестны) от основного компонента, концентрация которого на порядки больше, чем примесей.

Согласно базе данных ПДК для различных органических соединений в воде наиболее опасными являются галоген (F, Cl, Br), сера и фосфорорганические соединения. Можно предположить, что такие соединения, присутствующие в лекарственных средствах, так же будут относиться к опасным. Актуальным является обнаружение таких соединений в фармпрепаратах.
Целью настоящей работы является разработка способа определения суммарного содержания всех F-, Cl-, Br- и S-органических соединений, состав которых не известен, на уровне следов в фармсубстанциях, активное вещество которого не содержит таких элементов.
Работу проводили при использовании высокотемпературной трубчатой печи, кварцевого реактора (19мм×750мм), ионного хроматографа фирмы “Metrohm” модели “881 Compact IC pro”. Разделение проводили на колонке “Metrosep A Supp 5” фирмы Metrosep, скорость потока элюента (10mM NaHCO3) через разделительную колонку составляла 1 мл/мин.
Пробу субстанции вводили с помощью кварцевой лодочки в кварцевый реактор в непрерывном потоке кислорода. Температура печи составляла  около 950°С. Масса вводимой пробы была около 1 мг. Скорость потока кислорода составляла 20 мл/мин. Продукты конверсии поглощали в адсорбере, заполненном деионизованной водой. Объем воды в адсорбере составлял 1 мл. Весь абсорбат вводили в концентрационную колонку. Общее время окислительной конверсии и сбора в абсорбер полученных продуктов не превышало 5 мин. 
Результаты.

В оптимизированных условиях был проведен анализ ряда фармсубстанций на содержание F, Cl, Br и S.

Показано, что при навеске исследуемого образца 1 мг, предел обнаружения по концентрации в оптимизированных условиях по концентрации в оптимизированных условиях по F, Cl, Br и S 8,1×10-6, 2,13×10-5, меньше 7,1×10-6, 3,9×10-5 % соответственно. В исследуемых образцах фармсубстанций содержание F- и Br-органики (в пересчете на элемент) было ниже предела обнаружения, а в случае Cl- и S-органики на уровне 2,13×10-5 % в зависимости от образца.
Предложенный подход исключает необходимость в выборе условий разделения примесей и активного вещества, что требует больших затрат времени либо неосуществимо.
Он обеспечивает возможность обнаружения всех (известных и неизвестных примесей, содержащих в молекуле определяемые элементы) на уровне 10-5-10-6 %, при этом выделение примесей и их разделение не требуется.
